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ABSTRACT. Sublethal effects of deltamethrin in Triatoma infestans (Klug) 
(Heteroptera: Reduviidae). Effects of deltamethrin sublethal exposure were 
evaluated on nymphs III of Triatoma infestans (Klug) in relation with malaoxon 
and paraoxon toxicity, activity of detoxifying enzymes, and changes in meal 
ingestion and individual weight. Exposure of nymphs HI to 0.14 pg/cm? 
deltamethrin films during 17 hours showed synergism on malaoxon toxicity. The 
synergism produced by seven days of exposure continued at least one week after 
interrupting the exposure. Moreover, a change in malaoxon toxicity was observed 
at different exposure times, not only in treated but also in control insects, 
suggesting a phenomenon not related with the pyrethroid exposure. Paraoxon 
toxicity was not affected by previous exposure to 0.07 - 0.56 g/cm? deltamethrin 
films. Alterations in the activity of non specific esterases and glutathion S- 
transferases has not been observed, neither in exposed insect homogenates nor 
in homogenates incubated with the insecticide. Futhermore, exposure of nymphs 
IN to 0.28 g/cm? deltamethrin films has produced any change neither on indi- 
vidual weight nor on meal ingestion. 


INTRODUCCION 


La deltametrina se usa desde hace más de diez años en las campañas de 
desinsectización organizadas por el Servicio Nacional de Chagas. Ensayos previos 
realizados en nuestro laboratorio (Casabé et al., 1988) demostraron que se trata de uno 
de los piretroides con mayor poder triatomicida entre los estudiados hasta el momento. 
La información disponible acerca de los efectos letales y la acción de los piretroides 
sobre el sistema nervioso es abundante (Ruigt, 1985), comparada con lo poco que se 
investigaron sus efectos subletales. El rociado incompleto, la degradación producida 
por el ambiente y la reinfestación tiempo después del tratamiento, pueden provocar 
la exposición de los insectos a concentraciones subletales. Estas exposiciones pueden 
originar trastornos fisiológicos, alterar el ciclo de vida y afectar a las generaciones 
venideras. Entre los efectos subletales producidos por los piretroides en diversos in- 
sectos, se describieron alteraciones de distintas actividades enzimáticas (Saleem & 
Shakoori, 1985; Bounias ef al., 1985; Saleem € Shakoori, 1986); cambios en las con- 
centraciones de azúcares, hormonas y lípidos (Bounias el al., 1985; Saleem € Shakoori, 
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1986); modificaciones de las tasas metabólicas (Moread et al., 1987); inhibición del 
aumento de peso (Ishaaya et al., 1983) y de la reproducción (Hodges & Meik, 1985); 
y acción antialimentaria (Tan, 1981). 

El objetivo del presente trabajo es estudiar el efecto de la exposición a concen- 
traciones subletales de deltametrina sobre la toxicidad producida por tratamientos 
posteriores con malaoxón y paraoxón. Estos dos organofosforados son los metabolitos 
activos de los insecticidas malatión y paratión, respectivamente (Eto, 1974). También 
iniciamos el estudio de los efectos subletales de los piretroides sobre algunos aspec- 
tos de la fisiología de Triatoma infestans (Klug) (ingesta, pérdida de peso, actividad 
de enzimas detoxificantes), tema poco explorado hasta el momento. El conocimiento 
obtenido a través de este y futuros estudios podría permitir la elaboración de pautas 
racionales para una mejor aplicación de las estrategias de control químico de los 
vectores de la enfermedad de Chagas. 


MATERIAL Y METODOS 


Material biológico. Todos los ensayos se realizaron sobre ninfas HI de Triatoma 
infestans criadas en el insectario de nuestro laboratorio a 28°C, de 7-15 días de edad y 
alimentadas sobre paloma cuatro días antes (salvo cuando se especifica otra cosa). 


Reactivos. Se usaron deltametrina g.t. (Roussel-Uclaf); paraoxón y malaoxón 
(Cyanamid) purificados en nuestro laboratorio mediante cromatografía en capa del- 
gada; acetona p.a., metanol y etanol absolutos, Tritón X-100 y fosfatos de sodio y de 
potasio (Merck); acetonitrilo (Sintorgan); feniltioacetato (Aldrich); ácido 5,5'-ditiobis- 
2-nitrobenzoico (DTNB) y glutatión reducido (Sigma); y clorodinitrobenceno (CDNB) 
(Janssen). 


Aplicación de los insecticidas. La deltametrina se aplicó en forma de película 
sobre papel de filtro Whatman N° 1. Cada papel de 18 x 4 cm fue embebido en forma 
homogénea con 1 ml del insecticida disuelto en acetona y se dejó secar una hora. Como 
controles se usaron papeles embebidos con acetona sola. La concentración de 
deltametrina utilizada fue 0,14 pg/cm?, equivalente a la CL 0,5/4 (Alzogaray, resul- 
tados inéditos). Esta concentración no produce mortalidad en ninfas HI expuestas 
durante 20 días. 

Los organofosforados disueltos en acetona fueron topicados a distintos tiem- 
pos después de interrumpir la exposición a la deltametrina. El tópico se realizó con 
una micropipeta Hamilton de 25 pl provista de pulsador. Cada ninfa recibió 5 pl de 
solución en la región ventral del abdomen. Los controles fueron topicados con acetona 
sola. Para el cálculo de las DL 50 se usaron tres concentraciones de insecticida y cin- 
co ninfas por concentración. La mortalidad fue evaluada 24 horas después. 


Medición de la actividad enzimática. Para los ensayos in vitro se usó como 
fuente de enzima un homogenato manual de cinco ninfas en 1 ml de NaCl 0,5 M, 
filtrado a través de lana de vidrio y centrifugado durante 10 minutos a 10.000 g y 
4°C. 

La deltametrina fue disuelta hasta saturación en metanol absoluto y diluida 200 
veces en Tritón X-100 0,02% en agua destilada. Una mezcla de partes iguales de esta 
solución y del homogenato fue incubada con agitación durante 30-90 minutos a 30°C. 

El contenido de proteínas se determinó según el método de Lowry (Lowry et 
al., 1951), la actividad de esterasas no específicas con el método de Ellman (Ellman ef 
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al., 1961), y la actividad de glutatión S-transferasas con el método de Habig (Habig el 
al., 1974). 

Para los ensayos in vivo se trabajó con ninfas expuestas durante 20 días a 0,14 
g/cm? de deltametrina. La preparación de los homogenatos y la medición de las 
actividades enzimáticas se realizaron del modo ya descripto. 


Análisis de los resultados. El cálculo de las DL 50 se realizó mediante un pro- 
grama de computación desarrollado en nuestro laboratorio y basado en el método de 
Litchfield & Wilcoxon (1949). El grado de interacción se cuantificó mediante un fac- 
tor de sinergismo: FS = DL 50 grupo control/DL 50 grupo tratado (Wood et al., 1986). 
Los resultados fueron analizados mediante la prueba de potencia (Litchfield & 
Wilcoxon, 1949). Los resultados de los demás ensayos fueron analizados con las prue- 
bas de Wilcoxon & Student (Sokal & Rohlf, 1981). 


RESULTADOS 


Efecto sobre la toxicidad del malaoxón y el paraoxón. Las ninfas HI de T. 
infestans expuestas a 0,14 g/cm? de deltametrina resultaron más sensibles al malaoxón 
que los respectivos controles (p < 0,05). Este sinergismo se manifestó en todos los 
grupos cuyo tiempo de exposición estuvo comprendido entre 17 horas y 26 días (Fig. 
1). En ninfas expuestas a la deltametrina durante siete días, el sinergismo persistió al 
menos una semana después de interrumpir la exposición (Fig. 2). Además, la toxici- 
dad del malaoxón disminuyó en forma significativa en función del tiempo (p < 0,05), 
tanto en los grupos controles como en los tratados (Fig. 3). En ensayos similares rea- 
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Fig. 1. Efecto de la exposición a deltametrina sobre las toxicidades del malaoxón y el paraoxón en 
ninfas HI de T. infestans. Factor de sinergismo = DL 50 grupo control / DL 50 grupo tratado. 
Los asteriscos indican diferencia significativa (p < 0,05) entre los grupos controles y tratados. 
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Fig. 2. Persistencia del efecto de la deltametrina (0,14 g/cm?) sobre la toxicidad del malaoxón en 
ninfas HI de T. infestans después de interrumpir la exposición. Factor de sinergismo = DL 50 
grupo control / DL 50 grupo tratado. Los asteriscos indican diferencia significativa (p < 0,05) 
entre los grupos controles y tratados. 


lizados con paraoxón, la toxicidad de este organofosforado no fue modificada por la 
exposición a concentraciones de deltametrina comprendidas entre 0,07 y 0,56 ng /cm? 
(Figs. 1, 4). Tampoco se observó la variación de la DL 50 en función del tiempo en- 
contrada en el caso del malaoxón (Fig. 3). 


Efecto sobre la actividad enzimática. Las actividades de esterasas no específi- 
cas y glutatión S-transferasas medidas en homogenatos de ninfas expuestas durante 
20 días a 0,14 pg /cm” de deltametrina, no mostraron diferencia significativa respecto 
a los controles no expuestos (p > 0,1) (Fig. 5). Las mediciones realizadas en 
homogenatos incubados 30-90 minutos con deltametrina (concentración final 40 uM) 
dieron un resultado igualmente no significativo (p > 0,1). 


Efecto sobre la ingesta y la pérdida de peso. No se encontró diferencia signifi- 
cativa (p > 0,1) entre la ingesta promedio realizada por ninfas expuestas durante 20 
días a 0,28 pg /cm? de deltametrina y ninfas no expuestas (Tabla I). Con respecto a la 
pérdida de peso, se realizaron dos tipos de ensayos: (a) exposición a 0,28 1g/cm? de 
deltametrina durante 20 días previos a la ingesta y hasta el fin del experimento; (b) 
exposición a 14 g/cm? de deltametrina durante 24 horas, inmediatamente después 
de la ingesta. En ninguno de los dos casos se encontró diferencia significativa (p > 
0,1) en el peso perdido por los grupos controles y tratados (Fig. 6). 
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Fig. 3. Variación de las toxicidades del malaoxón y el paraoxón en ninfas III de T. infestans en los 
ensayos de exposición a 0,14 g/cm? de deltametrina (a); con detalle de las primeras 24 ho- 
ras (b). Sólo se muestran los datos correspondientes a los grupos controles. Las líneas vertica- 
les indican los límites de confianza del 95%. 
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Fig. 4. Efecto de la exposición durante 24 horas a distintas concentraciones de deltametrina sobre 


la toxicidad del paraoxón en ninfas III de T. infestans. Factor de sinergismo = DL 50 grupo 
control / DL 50 grupo tratado. 
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Fig. 5. Efecto de la deltametrina sobre las actividades de esterasas no especificas (ES) y de glutatión 
S-transferasas (GST) in vivo (n = 5) e in vitro (n = 5). En ambos casos, las fuentes de enzima 
fueron ninfas III de T. infestans expuestas durante 20 días a 0,14 pg/cm? de deltametrina. Cada 


valor es el promedio de dos mediciones. Las líneas verticales indican las desviaciones 
estándares. 
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- Fig. 6. Efecto de la exposición a deltametrina sobre la pérdida de peso de ninfas III de T. infestans: 
(a) exposición a 0,28 pg/cm? durante 20 días previos a la ingesta (n = 30); (b) exposición a 1,4 
1g /cm? durante 24 horas inmediatamente después de la ingesta (n = 30). Las líneas verticales 
indican las desviaciones estándares. 
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Tabla I. Efecto de la exposición a 0,28 g/cm? de deltametrina sobre la ingesta 
promedio en ninfas HI de T. infestans (n = 30). 


 __E >z>_ o a 
Peso promedio (mg/insecto + DE) 











Control Tratado 
Antes de la ingesta 7,1 + 1,0 76 + 0,9 
Después de la ingesta - 41,0 + 13,7 41,8 + 12,7 
DISCUSION 


La deltametrina y el malatión son usados habitualmente en las campañas para 
el control químico de la vinchuca en la Argentina (Zerba, 1989). En condiciones de 
campo es probable que los insectos estén expuestos simultánea o consecutivamente a 
la acción de ambos insecticidas. Con el propósito de estudiar la interacción piretroide- 
organofosforado, evaluamos la toxicidad del malaoxón y el paraoxón en ninfas III de 
T. infestans previamente expuestas a concentraciones subletales de deltametrina. 
Ambos organofosforados se originan in vivo como consecuencia de la actividad de 
oxidasas microsomales sobre las moléculas de malatión y paratión, respectivamente 
(Eto, 1974). Se sabe que en T. infestans existen enzimas que realizan estas 
biotransformaciones (Wood ef al., 1982, 1986). Nuestros resultados indican que la 
exposición a la deltametrina aumenta la sensibilidad de las ninfas al malaoxón, pero 
no parece modificar los efectos del paraoxón. Aunque no descartamos que la 
Interacción responsable de este fenómeno ocurra en otros sitios (plasma, tejidos de 
almacenamiento, interacción con el blanco), pensamos que las causas principales del 
sinergismo deben ser buscadas ante todo en las vías de biotransformación. La pre- 
sencia de un grupo éster carboxílico en la estructura de la deltametrina y del malaoxón 
convierte a estas dos moléculas en blancos potenciales de una misma familia de 
enzimas: las carboxilesterasas (Dauterman, 1985). La interacción puede ser una sim- 
ple inhibición por sustrato alternativo (Wilkinson, 1976) o tomar formas más com- 
plejas. Hasta el momento no encontramos efectos de la deltametrina sobre las activi- 
dades de esterasas no específicas y de glutatión S-transferasas en experimentos in vivo 
e in vitro. 

La variación de la tolerancia al malaoxón en función del tiempo parece ser in- 
dependiente de la interacción entre los insecticidas, porque se manifestó en tiempos 
de exposición a la deltametrina mayores a aquéllos que produjeron el efecto de 
sinergismo pero sin alterar la magnitud del factor de sinergismo. Una posible inter- 
pretación de esto es que las ninfas fueron manipuladas tres veces en un breve lapso: 
al ser expuestas a la deltametrina, al interrumpir la exposición y al ser topicadas con 
el malaoxón. La proximidad temporal de estas manipulaciones puede haber dismi- 
nuido las defensas contra el malaoxón. En aquellos ensayos en que los insectos estu- 
vieron expuestos a la deltametrina durante 19 horas o más, es probable que la sepa- 
ración temporal entre las manipulaciones fuera suficiente para que no se manifieste 
el efecto sobre la toxicidad del malaoxón. 

En las condiciones descriptas no encontramos efectos de concentraciones 
subletales de deltametrina sobre la ingesta ni la pérdida de peso. En futuros experi- 
mentos intentaremos determinar si ocurre lo mismo en los demás estadios del ciclo 
de vida de la vinchuca y si otros piretroides ejercen algún efecto sobre estos y otros 
procesos fisiológicos. 
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